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Societes savantes partenaires 



UftTC^ 


• Association pedagogique nationale pour I’enseignement de la 
therapeutique (APNET) 

• Societe Nationale Frangaise de Medecine interne (SNFMI) 

• Federation frangaise de Neurologie (FFN) 

• Societe de reanimation de langue frangaise (SRLF) 

• Societe frangaise d’anesthesie reanimation (SFAR) 

• Societe Frangaise de microbiologie (SFM) 

• Societe frangaise de neuroradiologie (SFNR) 

• Societe frangaise de medecine physique et de readaptation (SOFMER) 
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Evoquer une encephalite infectieuse aigue 

et la confirmer 



UftTC^ 


* La Clinique 

s Tout symptome ou signe de dysfonctionnement du 
SNC associe a la fievre 

s La fievre doit etre recherchee dans les jours 
precedents par I'interrogatoire du patient ou des 
proches. 


Evoquer une encephalite infectieuse aigue 

et la confirmer 

* La biologie sanguine 

s Deux paires d’hemocultures avant toute 
antibiotherapie 

•s Numeration avec formule sanguine avec plaquettes, 
ionogramme sanguin, glycemie (concomitante de la 
PL), CRP, ASAT, ALAT, bilirubine, phosphatases 
alcalines, bilan d’hemostase et CPK 

■S Serologie VIH indispensable 
En cas de suspicion de primo-infection VIH, PCR 
ARN VIH (charge virale) 



Evoquer une encephalite infectieuse a gue 

et la confirmer 

• La biologie du LCS (1) 

s LCS au moins 120 gouttes (environ 50 microL/goutte) 
o 20 gouttes pour biochimie 

o 80 a 100 gouttes pour cytologie, microbiologie et virologie 

o Conserver une partie du LCS (si possible - 80° C) pour complements 
d’investigations (dont le diagnostic de tuberculose) 

s En urgence : cytologie, proteinorachie, glycorachie, lactates et 
microbiologie. 

■s Glycorachie imperativement associee a une glycemie 
concomitante, veineuse ou a defaut capillaire par dextro. 
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Evoquer une encephalite infectieuse aigue 

et la confirmer 

• La biologie du LCS (2) 

■S Examen bacteriologique standard 

•S PCR HSV, VZV et enterovirus imperatives 

s Recherche de BK si negativite des PCR precedentes ou 
tres forte suspicion clinique ou epidemiologique 
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Evoquer une encephalite infectieuse aigue 

et la confirmer 

• Ponction lombaire contre-indiquee avant I’imagerie 
(a faire en urgence) si: 

•s Troubles de la vigilance 

■S Signes de localisation deficitaires 

■S Crises epileptiques focales ou generalises 

• Si ponction lombaire impossible, appliquer les 
recommandations de therapeutique initiale des 
meningites bacteriennes ET des encephalites 
infectieuses 
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Evoquer une encephalite infectieuse aigue 

et la confirmer 


• L’imagerie 

s IRM cerebrale en urgence en premiere intention 
o avec sequences FLAIR 
o diffusion, T2*, T1 sans et avec gadolinium 
o sequences vasculaires veineuses et arterielles 

v' Seulement si IRM impossible, tomodensitometrie 
cerebrale (TDM) sans et avec injection 


Conduite initiale (premieres 48 h) 


• Hospitalisation 

s Dans une unite ayant I’experience de ces pathologies, et si 
possible avec une unite de surveillance continue (USC). 

S En reanimation/soins intensifs si: 

o Score de Glasgow (GCS) < 13 ou 

o Plus d’une crise convulsive, ou etat de mal ou 

o Detresse respiratoire ou une autre defaillance d’organe ou 

o Troubles du comportement incompatibles avec le secteur 
conventionnel. 


Conduite initiale (premieres 48 h) 

* Traitements anti-infectieux (1) 

s A debuter en urgence 

S Absence d’orientation etiologique (clinique ou biologique), 

o Acyclovir: 10 mg/kg IV toutes les 8 heures et 

o Amoxicilline : 200 mg/kg/jour en au moins 4 perfusions, ou en 
administration continue 

o Reevaluation systematique a 48h. 

v Si vesicules cutanees ou signes de vasculopathie a I’imagerie 
o Acyclovir: 15 mg/kg IV toutes les 8 heures. 
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Conduite initiale (premieres 48 h) 

* Traitements anti-infectieux (2) 

s Si LCS trouble : appliquer les recommandations sur la 
prise en charge des meningites bacteriennes 
communautaires 

•s Si examen microscopique du LCS positif: debuter un 
traitement etiologique. 



Conduite initiale (premieres 48 h) 

• Traitements anti-infectieux (3) 

v' Dans les premieres 48 heures : 

o Contact avec le microbiologiste 

o Resultats PCR HSV, VZV et enterovirus doivent etre connus 

o Traitement anti tuberculeux (en plus du traitement par acyclovir 
+ amoxicilline) seulement si: 

- Presence d’elements fortement evocateurs : terrain, 
anamnese, caracteristiques du LCS, localisations extra 
neurologiques, imagerie ou 

- Presence de BAAR ou PCR temps reel positive 
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Conduite initiale (premieres 48 h) 





• Traitements anti-infectieux systematiquement ree values dans 
les 48 heures avec les res u I tats disponibles 

S Si PCR HSV positive : arret amoxicilline et poursuite acyclovir (10 mg/kg/8 
heures) 

s Si PCR VZV positive : arret amoxicilline et augmentation acyclovir (15 
mg/kg/8 heures) 

S Si PCR enterovirus positive, arret acyclovir et amoxicilline. 

s Si culture positive a Listeria : arret acyclovir, poursuite amoxicilline et 
ajout de gentamicine (5 mg/kg en une dose unique quotidienne) 


Conduite initiale (premieres 48 h) 





• Si tout est negatif a 48 heures : 

S Poursuite acyclovir jusqu’a reevaluation du diagnostic 
d’HSVA/ZV (seconde PCR sur LCS au moins 4 jours apres le 

debut des signes neurologiques) et 

S Arret amoxicilline, sauf si prise d’antibiotique avant la PL ou 
contexte evocateur de listeriose 

• Pas de corticotherapie sauf si tuberculose prouvee ou fortement 
suspectee 

• Pas de traitement anticonvulsivant en prophylaxie primaire (a 

discuter si lesions corticales) 


si diagnostic deja fait a 48 h 

• Encephalites HSV (1) 

■s Acyclovir IV = traitement de reference 

o Pas de place pour I’acyclovir per os, ni pour le valacyclovir 

v Dose acyclovir: 10 mg/kg (ajustee a la fonction renale) en 1 heure 
toutes les 8 heures 

o Concentration finale du solute de perfusion < 5 mg/ml 
o Limiter les traitements nephrotoxiques associes 
o Rehydratation correcte 

v Duree de traitement: 

o 14 jours chez I'adulte immunocompetent 
o 21 jours si immunodepression 

•s Si evolution favorable : pas de controle de LCS. 
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CAT si diagnostic deja fait a 48 h 





• Encephalites HSV (2) 

S En cas devolution clinique non favorable a la fin du traitement de 
14 jours 

o Une ponction lombaire avec PCR HSV et recherche d’auto-anticorps 
sur le LCS doit etre realisee 

o La positivite de la PCR HSV peut conduire a prolonger le traitement 
par acyclovir a 21 jours. 

o La recherche d’une resistance a I’acyclovir et I’exploration des 

parametres pharmacocinetiques (dosages d’acyclovir dans le sang et 
le LCS) sont a discuter collegialement. 



CAT si diagnostic deja fait a 48 h 





• Encephalites a VZV 

•y Acyclovir IV = traitement de reference 

o Pas de place pour I’acyclovir per os, ni pour le valacyclovir 

■s Dose acyclovir: 15 mg/kg (ajustee a la fonction renale) en 1 heure 
toutes les 8 heures 

o Concentration finale du solute de perfusion < 5 mg/ml 
o Limiter les traitements nephrotoxiques associes 
o Rehydratation correcte 

s Duree de traitement: 14 jours 

s Foscarnet = seconde intention si echec, intolerance, ou resistance a 
I'acyclovir 

s Pas de corticotherapie systematique 
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CAT si diagnostic deja fait a 48 h 





• Encephalite a Listeria 

s Traitement recommande 

o Amoxicilline a 200 mg/kg/jour en au moins 4 perfusions par 24 
h ou en continu, pendant 21 jours 

o Gentamicine 5mg/kg/j en dose unique quotidienne, pendant au 
maximum 5 jours 

S Si contre-indication a I’amoxicilline, 

trimethoprime/sulfamethoxazole a forte dose : 6 a 9 ampoules de 
80mg/400mg par jour, en 3 injections, pendant 21 jours en IV. 




CAT si diagnostic deja fait a 48 h 

• Encephalite tuberculeuse (1) 

S Jusqu’aux resultats de I’antibiogramme 
o Isoniazide (I) (5mg/kg/j) 
o Rifampicine (R) (10 mg/kg/j) 
o Pyrazinamide (P) (30 mg/kg/j sans depasser 2 g) 
o Ethambutol (E) (20 mg/kg/j) 

S Arret de I’ethambutol si souche sensible a I’isoniazide 

s Duree initiale de 2 mois 

s Puis bitherapie par IR pour une duree totale de 12 mois 




CAT si diagnostic deja fait a 48 h 


• Encephalite tuberculeuse (2) 

s Adjonction systematique de dexamethasone : 

o 0,3 a 0,4 mg/kg/jour par voie intraveineuse, en fonction 
de la gravite initiale 

o Decroissance sur 8 semaines des la fin de la premiere 
semaine 

■S La neurochirurgie doit etre discutee sans attendre en 
cas d'hydrocephalie, de tuberculome/abces ou de 
compression medullaire. 



CAT si diagnostic deja fait a 48 h 





• Encephalite tuberculeuse (3) 

s La surveillance biologique du traitement est identique a 
celle recommandee dans le traitement des autres 
localisations de tuberculose 

•s En cas devolution Clinique favorable 
o Pas de ponction lombaire de controle 
o Pas d’imagerie de controle 
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Faut-il poursuivre Pacyclovir si PCR HSV et VZV negatives ? 


Acyclovir IV 
(10 mg/kg/8H) 
Duree totale = 14 a 21 j 


PCR HSV et VZV dans LCS avant J4 
negatives on non realisees 



Poursuivre Acyclovir IV 
(10 mg/kg/8H -> HSV) 
(15 mg/kg/8H -^VZV*) 

I 


*Signes evocateurs d’infection a VZV 
= vesicules cutanees, atteinte d’un nerf 
cranien ou signes de vasculopathie a 
I’imagerie 


(Re)faire 

PCR HSV et VZV > J4 

I 


PCR HSV + 


PCR VZV + 


PCR negatives 


Acyclovir IV 


Presence de signes 


(15 mg/kg/8H) 


Evocateurs de VZV* 


Duree totale = 14 j 

1 


Recherche de secretion 
intrathecale d’Ac anti-VZV 



Absence de signes 
evocateurs de VZV* 


Stop Acyclovir 



Acyclovir IV 
(15 mg/kg/8 H) 
Duree totale =14 j 


Negative 






Stop Acyclovir 































CAT si diagnostic non fait a 48 h 

* Faut-il poursuivre I’amoxicilline ? 

■S OUI : en cas d’elements cliniques en faveur d’une 
listeriose, meme en I’absence de documentation 
microbiologique 

s NON : en I’absence d’elements cliniques en faveur de 
listeriose, I’amoxicilline peut etre arretee si 
prelevements microbiologiques negatifs. 
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CAT si diagnostic non fait a 48 h 





• Faut-il instaurer ou poursuivre une quadritherapie 
antituberculeuse d’epreuve a pres 48h ? (1) 

S OUI: si le tableau clinique, biologique et I’imagerie sont en faveur 
d’un diagnostic de tuberculose, meme en cas d’examen 
microscopique et de PCR negatifs 

o La PCR-Temps reel doit etre realisee sur des echantillons dont le 
volume regu est au minimum de 2 ml (40 gouttes), et qui devront etre 
centrifuges avant d’etre testes 

o La PCR-Temps reel negative ne permet pas d’eliminer le diagnostic 
de tuberculose 

o Les tests interferon (IGRA) dans le sang et le LCS ne sont pas 
recommandes 
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CAT si diagnostic non fait a 48 h 


* Faut-il instaurer un traitement par corticoides en 
cas de diagnostic non fait a 48h ? 

■s Non sauf si : 

o Meningo-encephalite tuberculeuse suspectee ou 
prouvee, 

o Decision apres concertation multidisciplinaire. 


CAT si diagnostic non fait a 48 h 


* Faut-il instaurer un traitement d’epreuve par 
doxycycline ? 

s A discuter si suspicion d’encephalite a bacteries 
intracellulaires et en I’absence d’argument pour une 
des 4 etiologies les plus frequentes. 


CAT si diagnostic non fait a 48 h 





• Poursuite de I’investigation diagnostique (1) 

s Les investigations infectieuses complementaires 
doivent etre orientees par I’age, le terrain, les 
expositions professionnelles ou de loisir, la saison, les 
voyages, les signes extra-neurologiques et les donnees 
biologiques. 



Synthese realisee par la SPILF 


CAT si diagnostic non fait a 48 h 


• Poursuite de I’investigation diagnostique (2) 

s Une IRM est indispensable pour faire le diagnostic 
d’ADEM. 

•s Si encephalite limbique ou de cause indeterminee 

Recherche d’encephalite auto-immune par detection 
d’anticorps onco-neuronaux seriques et du LCS 

s Recherche de maladie systemique. 


CAT si diagnostic non fait a 48 h 


• Poursuite de I’investigation diagnostique (3) 
s Biopsie cerebrale 

o Si encephalite non resolutive d’etiologie indeterminee, 

o Apres reunion multidisciplinaire. 

o Comprenant systematiquement des prelevements non 
fixes (microbiologie) et fixes (anatomopathologie). 


